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INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



International application No. 

PCT/FR2003/001027 



I. Basis of the report 



1. Wtth regard to &e -elements of the ihtematlond j^plicatibn:* 
I I the international application as originally filed 
the description:' 

pages ^ illL. 

pages 

pages . 



, as originally filed 
, filed with the demand 



, filed with the letter of 



the claims: 

pages 

pages 

pages 

pages 



1-15 



, as originally filed 

, as amended (together with any statement under Article 19 

, filed with the demand 



filed with the letter of 



□ 



the drawings: 

pages 

pages 



, as originally filed 
, filed with the demand 



filed with the letter of 



I I the sequence listing part of the description: 

pages 

pages 

pages ^ 



, as originally filed 

_ , filed with the demand 



^, filed with the letter of 



2 With regard to the language, all the elements marked above were available or fimiished to this Authority in the language in which 
' the international application was filed, unless otherwise indicated under this item. 
These elements were available or fiimished to this Authonty m &e following language wnicn is 

I I the language of a translation furnished for the purposes of international search (under Rule 23.1(b)). 

rn the language of publication of the international application (under Rule 48.3(b)). 

[~| the language of the translation fiimished for the purposes of international preliminary examination (under Ryle 55.2 and/ 
or 55.3). 

3. Witii regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed in the international application, the international 
preliminary examination was carried out on the basis of the sequence listing: 

I I contained in the international application in written form. 

I I filed together with the international application in computer readable form. 

I I fiimished subsequently to this Authority in written form. 

I I fiimished subsequently to this Authority in computer readable form. 

I I The statement that the subsequently fiirnished written sequence listing does not go beyond the disclosure in the 

international application as filed has been fiimished. 
I I The statement that the information recorded in computer readable form is identical to the written sequence listing has 

been fiirnished. 

^.. Q]] The amendments have resulted in the cancellation of: 

[ I the description, pages . 

I I the claims, Nos. 

I I the drawmgs, sheets/fig _^ 



□ This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered to go 
beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)).** 

♦ Replacement sheets which have been fiimished to the receiving Office in response to an invitation under Article 14 ^^^J'^ff'^^^ 
in this report as "originally filed" and are not annexed to this report since they do not contain amendments (Rule 70.16 
and 70 J 7). 

**Any replacement sheet containing such amendments must be referred to under item I and annexed to this report. 
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I V. Reasoned statement under Article 3S(2) wMi regard t. fiov^ty, inventive step or Iftdystrial applicafcHlty; 
<jitatioQs apd.eiqgtenationssujlportiigsBC^ . - 



1. Statement 

Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (lA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
CItdms 



1-10, 12-15 



11 



1-15 



1-15 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 

The following documents cited in the international search 
report are considered relevant to the examination of the 
present application. Their numbering will be maintained 
throughout the rest of the procedure: 

(1) WO-A-99 06406 

(2) WO 00 44384, cited in the application 



1. 



Novelty 



Inasmuch as the pharmaceutically active compounds of the 
application differ from the compounds described in 
documents (1) and (2) by virtue of the presence a 
heterocycle instead of phenyl ring in position 3- of the 
pyridazino- indole ring, the application according to 
claims 1-10, 14 and 15 can be considered novel over the 
content of these two documents. 

The same does not apply to claim 11 which, in view of the 
content of (1), is not novel. 

indeed, (1) (see (1), page 3, compoxinds (III) and the 
definitions of X, Rx, R' and R" mentioned in the text, 
pages 1 and 2 of (1) ) describes teaching relating to 
intermediate compounds of type (III) , which encompasses 
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International application No. 

PCT/FR 03/01027 



the. teaching relating to the cotni>ounds mentioned in claim 
•il in ii:s present form, CJlaim ii- ie tHere^^^ 
novelty over the. content of (1) . 

Intermediate claims 12 and 13 are novel over the content 
of (1) and (2) - 



2. 



Inventive step 



Inasmuch as replacing the phenyl radical in position 3 of 
the pyridazino- indole ring with a heterocycle can generate 
compounds which have the same pharmacological qualities, 
the application is not considered to be inventive in its 
present state, and the applicant will be invited to prove 
in the regional "phase, by argumentation or submission of 
technical evidence, that the pharmaceutically active 
compounds claimed possess advantageous or surprising 
qualities by comparison with their phenyl -substituted 
homologues of (1) and (2) , so that an inventive step can 
be acknowledged in the light of the closest prior art, 
i.e. (1) and (2) . 



3 . Formal points 

3.1 Document (1) should be cited and discussed briefly 
in the description. 

3.2 instead of defining certain radicals by referring to 
"the above", as in claims 8 and 10, reference should 
be made to a claim where these definitions are 
explicitly mentioned. As drafted, these claims lack 
clarity and must therefore be redrafted when 
entering the subsequent regional phase. 
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(article 36 et regie 70 du PCT) 



Rdfdrence du dossier du ddposant ou du 
mandataire 


D/\iiD eiii-TE A nriMMBD voir la notification de transmlssfon du rapport d'examen 
PUUH SUITE A UUNNtK pr^nmlnalre International (formulaire PCT/1PEAM16) 


Demande Internationale No. 
PCTyFR03>01027 


Date du d6p6t International QourAnois^n6e) 
02.04.2003 


Date de priority QourArtois^n^e) 
03.04.2002 



Classification Internationale des brevets (CIB) ou k la fbis classification natlonale et CIB 
C07D487/D4 



D^posant 

SANOFl-SYNTHELABO et al. 



1 . Le present rapport d'examen pr6liminaire international, 6tabli par I'adnninistaratlon charg§e de Texannen pr^limlnalre 
International, est transmis au ddposant conform6ment k rarticie 36. 



2. Ce RAPPORT comprend 5 feullles, y connprls la pr^ente feullle de couverture. 

□ II est accompagn^ d'ANNEXES, c'est-^-dire de feuilles de la description, des revendlcatlons ou des desslns qui 
ont §t§ modlfi^es et qui servant de base au present rapport ou de feuilles contenant des rectifications faltes 
aupr^s de Tadministration charg6e de I'examen pr6IImfnaire international (voir la r§gle 70.16 et I'lnstructlon 607 
des Instructions administratives du PCT). 

Ces annexes comprennent feuilles. 



3. Le present rapport contlent des indications et les pages con-espondantes relatives aux points sulvants : 



1 


la 


Base de l*oplnion 


il 


□ 


Priorite 


III 


□ 


Absence de formulation d'opinion quant k la nouveaut6, 1'actlvlt^ Inventive et la 
possibility d'application Industrielle 


IV 


□ 


Absence d'unit6 de invention 


V 




Declaration motiv6e selon la regie 6e.2(a)(ii) quant k la nouveaut^, ractivit6 inventive et la possibility 
d'application industrielle; citations et explications k I'appul de cette declaration 


VI 


a 


Certains documents cit6s 


VII 


□ 


irrdgularltds dans la demande Internationale 


VIII 


□ 


Observations relatives k la demande Internationale 



Date de presentation de la demande d'examen preiimlnaire 
Internationale 

22.10.2003 


Date d'achdvement du present rapport 
25.03.2004 


Nom et adresse postale de i'adminstratlon ohargde de I'examen 
preiimlnaire International 

Office europ6en des brevets 

^ D-80298 ti/lunlch 

T6I. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
- ^ Fax:+49 89 2399-4465 


Fonctionnaire autor1s6 ^ . ^ 
Boletti-Cremers, K | jrajf/ ^ 

de telephone +49 89 2399-8541 V*.^-"^ 



Fomiulaire PCTilPEA/409 (feullie de titre) Qanvier 2004) 



RAPPORT D'EXAMEN 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande internationale n** 



PCJyFR 03A)1027 



I. Base du rapport 

1 En ce qui concerne les elements de la demande internationale (les feuilles de remplacement qui ont 4t4 

remises a f office rScepteur en r6ponse a une invitation faite confonnement d I'article 14 sont considerees, dans 
le present rapport, comme "initialement d^pos^es" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu elles ne 
contiennent pas de modifications (regies 70. 16 et 70.17)) : 



Description, Pages 

1-18 



telles quMnitlalement ddposSes 



RevendicationSy No. 

1-15 



telles qu'initialement deposees 



En ce qui concerne la iangue. tous les elements indiques ci-dessus etaient k la disposition de Tadministration 
ou lul ont et6 remis dans la Iangue dans laquelle la demande internationale a ete d6pos6e, sauf indication 
contraire donn^e sous ce point. 



Ces elements 6taient k la disposition de I'administration ou lui ont 6t6 remis dans la Iangue suivante: 

□ la Iangue d'une traduction remise aux fins de la recherche internationale (selon la r6gle 23.1 (b)). 

□ la Iangue de publication de la demande internationale (selon la rSgle 48.3(b)). 



,qui est: 



□ la Iangue de la traduction remise aux fins de I'examen pr6liminaire intemationale (selon la r6gle 55.2 ou 
55.3). 

3 En ce qui concerne les sequences de nucleotides ou d'acide aminesdivulguees dans la demande 

intemationale (le cas 6ch§ant), I'examen preliminaire intemationale a et6 effectu6 sur la base du listage des 
sequences : 

□ contenu dans la demande internationale, sous forme 6crite. 

□ d6pos§ avec la demande internationale, sous forme dSchiffrable par ordinateur. 

□ remis ulterieurement a Tadministration, sous forme 6crite. 

□ remis ulterieurement k radministration, sous forme d6chiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle le listage des sequences par 6crit et fourni ulterieurement ne va pas au-dela 
de la divulgation faite dans la demande telle que d§posee, a 6t§ fournie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations enregistrees sous d6chiffrable par ordinateur sont Identiques 
k celles du listages des sequences Pr6sent6 par 6crit, a et6 fournie. 

4. Les modifications ont entraine Tannulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendicatlons, nos : 

□ des dessins, feuilles : 

5 □ Le present rapport a et6 formule abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont §te consid§r6es 
comme allant au-del^ de rexpose de Tinvention tel qu'll a 6te d6pose, comme il est indiquS ci-apres (regie 
70.2(c)) : 

(Toute feuiile de remplacement comportant des modiftcations de cette nature doit Stre Indiquee au point 1 
et annex6e au present rapport.) 
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Demande internationale n"* PCT/FR 03yD1 027 



6. Observations complSmentaires, le cas Schdant : 



V. Declaration motivee selon rarticle 35(2) quant a la nouveaut^, Tactivlte inventive et la possibiilte 
d'appllcation industrielle; citations et explications a Tappui de cette declaration 



1. Declaration 
Nouveaute 

Activity inventive Oui: 

Non 

Possibility d'appiication industrielle Oui: 

Non; 



Oui: Revendications 
Non: Revendications 
Revendications 
Revendications 
Revendications 
Revendications 



1-10. 12-15 
11 

1-15 
1-15 



2. Citations et explications 
voir feuille s^parde 
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RAPPORT D'EXAMEN Demande intemationale n" PCT/FR03/01027 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL - FEUILLE SEPAREE 

POINT V. 

Les documents suivants, cites dans le RdR International , ont 6te consid^res comme 
pertinents pour I'examen de la pr6sente demande . Leur nunnerotation sera conservde 
pour la suite de la procedure : 



(1) WO-A-99 06406. 

(2) WO 00 44384, cH6 dans la demande. 



1. Nouveaute. 

Dans la mesure ou les composes phamiaceutiquement actifs de la demande se 
differencient de ceux decrits dans le documents (1) et (2) par la presence d' un heterocycle 
au lieu d' un noyau phenyle en position 3- du cycle pyridazino-indole, la demande , telle 
que revendiqu^e dans le revendlcations 1-10, 14 et 15 peut §tre consideree comme 
nouvelle par rapport aux contenus de ces 2 documents. 

II n' en va pas de m§me pour la revendlcatlon 1 1 qui, au vu du contenu de (1), n' est pas 
nouvelle. 

En effet (1) ( voir (1) , page 3 , compost (III) et les definitions de X, R„ R' et ft 
mentionn^es dans le texte pages 1 et 2 de (1)) decrit un ensefgnement de composes 
intemnedlaires de type (III) qui recouvre entiSrement celul de ceux mentionn^s dans la 
revendication 1 1 actuelle, qui est done depoun/ue de nouveautd par rapport au contenu 
de(1). 

Les revendlcations d' intermedlaires 12 et 13 sent nouvelles par rapport aux contenus de 
(1)et(2). 

2. Activite inventive. 

Dans la mesure oil le remplacement en position 3 du cycle pyridazino-indole d" un radical 
phenyl par un h6t6rocycle est susceptible de generer des composes qui sont poun/us des 
m§mes qualit^s pharmacologiques , la demande n' est pas consideree comme inventive 
en I' 6tat et la Demanderesse sera invitee a demontrer dans la phase r6gionale , et ce 
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par argumentation ou evidence technique, que les composes pharmaceutiquement actifs 
revendiques possddent des qualites avantageuses ou surprenantes en comparaison avec 
leurs homologues phenyl substitues de (1) et (2) afin de permettre la reconnaissance d* 
une activite inventive par rapport a T art anterieur le plus rapproche , a savoir (1) et (2). 

3. Points formels. 

3.1 Le document (1) devrait etre clt^ et discutS bridvement dans la description . 

3.2 Au lieu de se ref6rer k "ci-dessus" pour d6f inir certains radicaux , comme s' est le cas 
dans les revendications 8 et 1 0 Jl y aurait lieu de se referer^ une revendication ou 
ces definitions sont mentionn6es explicitement. Telles que fonmul§es ces 
revendications manquent de clarte et devront done §tre reformul6es k V entree de la 
phase rSgionale qui suivra. 
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